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ÖZET 
İrritabl barsak sendromu (İBS) yașamı güçleștiren ve depresyonla birlikteliği çok sık karșıla-
șılan ișlevsel bir barsak hastalığı olmasına karșın altında yatan düzenek tam olarak aydınla-
tılamamıștır. Tanı ölçütleri olarak değișik zamanlarda güncellenen belirti ve bulgular tanım-
lanmıș, son olarak Roma-III olarak belirlenen ölçütlerde karar kılınmıștır. Konstipasyon-
baskın, diare-baskın ya da karma irritabl barsak sendromu șeklinde görülen, irritabl barsak 
sendromu sürekli veya yineleyici karın ağrısı ya da karında rahatsızlık hissi ile barsak alıșkan-
lığındaki değișkenlik, hastanın defekasyon ile rahatlaması ve yakınmaları organik yönden 
açıklayacak fiziksel veya laboratuar bulgularının olmayıșı ile karakterizedir. İrritabl barsak 
sendromu olan hastalarda major depresif bozukluk  sıklığı hastaların üçte ikisini kapsayacak 
düzeylere kadar çıkmıștır. Ayrıca, major depresif bozukluk tanısı almıș olan hastalarda da 
irritabl barsak sendromu ek tanısının sıkça (%30) görüldüğü bilinmektedir.  Uzunca bir süre 
bir çeșit somatizasyon bozukluğu olduğu düșünülen ve günümüzde ișlevsel 
gastrointestinal hastalıklar içinde yer alan irritabl barsak sendromunun altında yatan düze-
nek beyin-barsak eksenindedir. Düșük düzeydeki mukozal yangı ile bu yangıdan kaynakla-
nan sitokinler irritabl barsak sendromunun patofizyolojisine ve depresyonla olan ilișkisinde 
önemli yer tutmaktadır. Yangısal elemanların yanısıra bireysel yatkınlıkla geliștiği düșünü-
len lumbosakral viseral așırı-uyarılabilirliğin irritabl barsak sendromunun altında yatan esas 
patoloji olduğu öne sürülmüștür. Viseral așırı-uyarılabilirlik gerek sitokinler, gerekse 
nöromediatörler aracılığı ile gelișmekte ve stres bu düzeneğin etkisini artırmaktadır. Ayrıca, 
bu düzenekte görevli moleküller (sitokinler, kortikotropin salgılatıcı faktör, nörokininler, 
monoaminler) depresyon patofizyolojisinde de rol oynamaktadır. Ağrı matriksindeki 
(talamus – insula - prefrontal korteks) artmıș etkinlik ve endojen ağrı-kesici sistemin yeter-
sizliğinin irritabl barsak sendromu belirtilerinin abartılı hissedilmesine neden olduğu ileri 
sürülmüștür. Bu durum bedenin kortikal temsilinde aksamalara ve olumsuz emosyonel 
yașantılara neden olmaktadır. Sitokinler, kortikotropin salgılatıcı faktör, nörokininler 
(substans P, nörokinin A ve nörokinin B) ile monoaminlerin (serotonin ve norepinefrin) 
etkileșimindeki ve nöroanatomik ișlevlerdeki bireysel farklılıklar, bazı irritabl barsak send-
romu hastalarında major depresyon görülürken bazılarında görülmemesini açıklayabilir. 
Dahası, depresyon ve anksiyete bozukluklarının eșlik ettiği irritabl barsak sendromu  hasta-
larının belirtilerden daha çok yakındığı da bilinmektedir. Tedavi konusunda klinisyenlerin 
pek çok seçeneği değerlendirdiği irritabl barsak sendromuna depresyonun eșlik etmesi 
durumunda sağaltımda öncelikle antidepresanlara yer verilmesi önerilmektedir. 
Antidepresan ilaçlar arasında birinci sırada güvenlik ve yan etki profili açısından seçici 
serotonin geri-alım inhibitörleri yer almaktadır. Bununla birlikte, trisiklik antidepresanların 
da irritabl barsak sendromunda düșük dozlarda bile yararlı olabileceği bildirilmektedir. 
Bunların dıșında hipnoz, destekleyici veya bilișsel davranıșçı terapiler, diyet ve defekasyon 
alıșkanlıklarının gözden geçirilmesinin de yararlı olduğu șeklinde görüșler de bulunmakta-
dır. Major depresyona sıkça eșlik eden ve yașamı güçleștiren bir rahatsızlık olan irritabl DEPRESYON ve İRRİTABL BARSAK SENDROMU 
 
121 
 
barsak sendromunun psikiyatri hekimlerince tanınması irritabl barsak sendromunun eșlik 
ettiği depresyon tedavisinde bașarı  șansını artıracaktır. Bu gözden geçirme yazısında 
irritabl barsak sendromunun depresyonla birlikteliğine ilișkin kanıtlar ile bu birlikteliğin 
altında yatan olası biyolojik düzenekler ve buradan hareketle güncel tedavi yaklașımları ele 
alınmıștır. 
Anahtar Sözcükler: major depresif bozukluk, irritabl barsak sendromu, komorbidite, 
nörobiyoloji, sağaltım 
ABSTRACT 
Irritable bowel syndrome  is a disabling functional disorder with a frequent comorbidity of 
depression though underlying mechanisms remain yet little understood. Various signs and 
symptoms have been determined as diagnostic criteria in recent years and standardized as 
Rome-III criteria. Irritable bowel syndrome can have constipation-dominant, diarrhea-
dominant or mixed clinical presentations. Main features can be summarized as continuous 
and recurrent abdominal pain or discomfort associated with a change of stool frequency or 
consistency and usually relief of symptoms with defecation in the absence of physical or 
laboratory abnormalities indicative of an organic etiology. The frequency of major depres-
sive disorder diagnosis reaches up to two thirds of irritable bowel syndrome patients. 
Moreover, the comorbidity of irritable bowel syndrome among patients with  major de-
pression is highly frequent (30%). The mechanism underlying irritable bowel syndrome 
which have been considered as a kind of a somatization disorder for a long time and now 
as a functional bowel disease is in the brain-gut axis. Low grade mucosal inflammation and 
cytokines originating from mucosal inflammation have important functions in the patho-
physiology of irritable bowel syndrome and its comorbidity with major depression.  
Besides the inflammatory factors lumbosacral visceral hyperexcitability which is an indi-
vidual variation is proposed as the main underlying cause of irritable bowel syndrome. 
Visceral hyper-excitability is mediated by cytokines and neuro-mediators and stress is 
known to increase the effect of this mechanism. Furthermore, molecules participating in 
this mechanism (e.g. cytokines, corticotrophin releasing factor, neurokinins and monoa-
mines) play important roles in the pathophysiology of depression. Increased activation in 
the pain matrix (thalamus – insula – prefrontal cortex) and insufficiency of endogenous 
pain inhibitory system are regarded as possible casuses of excessive feeling of irritable 
bowel syndrome symptoms leading to the dysfunction in the cortical representation of 
bodily states and negative emotional experiences. Individual variations in the interaction 
of cytokines, corticotrophin releasing factor, neurokinins (substance P, neurokinin A and 
neurokinin B) and monoamines (serotonin and norepinephrine), and neuroanatomic func-
tions may answer the question of “why do some irritable bowel syndrome patients expe-
rience depression and some do not?”. Moreover, irritable bowel syndrome patients with 
comorbid depression and anxiety disorders are reported to be complaining more about 
their irritable bowel syndrome symptoms. Although several treatment strategies are con-
sidered by clinicians in the management of irritable bowel syndrome, it is suggested that 
antidepressant medications to have the priority in the treatment of irritable bowel syn-
drome with the comorbidity of depression. Selective serotonin re-uptake inhibitors are the 
drug of choice regarding their safety and side effects profile. Nevertheless, tricyclic antide-
pressants may also have beneficial effects in lower doses than needed to treat clinical 
depression. Hypnosis, supportive or cognitive behavioral therapies, dietary and defecation 
habits management are also suggested as beneficial. The recognition of irritable bowel 
syndrome by psychiatrists may enhance the success of treatment of depression with the 
comorbidity of irritable bowel syndrome, which disables the patient and frequently ac-
companies to major depression. In this review, evidence for depression and irritable bowel 
syndrome comorbidity, the possible underlying mechanisms of this comorbidity and 
current treatment approaches regarding proposed mechanisms will be discussed. 
Keywords: : major depressive disorder, irritable bowel syndrome, comorbidity, neurobiol-
ogy, treatment 
 EKER ve EKER 
 
122 
 
Psikiyatride Güncel Yaklașımlar-Current Approaches in Psychiatry 2009; 1: 120-131  
Çevrimiçi adresi/ Available online at : www.cappsy.org/archives/vol1/ 
Çevrimiçi  yayım tarihi  / Online publication date: 14 Ağustos  2009 /August 14, 2009 
 
Yazıșma Adresi / Correspondence 
M. Çağdaș Eker,  Ege Üniversitesi  Tıp Fakültesi Psikiyatri ABD, İzmir , Turkey  
E-mail: ekercagdas@yahoo.com 
 
rritabl Barsak Sendromu (İBS), sık görülen ve yașamı güçleștiren bir hasta-
lıktır; buna karșın hastalığın düzeneği tam olarak aydınlatılamamıștır [1]. 
İBS sürekli veya yineleyici karın ağrısı ya da karında rahatsızlık hissi ile bar-
sak alıșkanlığındaki değișkenlik, hastanın defekasyon ile rahatlaması ve ya-
kınmaları organik yönden açıklayacak fiziksel veya laboratuar bulgularının 
olmayıșı ile karakterizedir.[2,3] Bu tanımlama ve sindirim kanalı ile emosyonlar 
arasındaki yakın ilișki,  İBS’nun ișlevsel gastroenterolojik bir hastalık olarak 
kabul edilmesine neden olmuștur.[4,5] İBS ile ilgilenen araștırmacılar son 20 
yıl içinde tanı kriterleri üzerinde çalıșmıș ve son olarak Roma - III kriterleri 
üzerinde görüș birliği sağlanmıștır (Tablo-1).[6] 
 
Tablo.1. Roma-III Kriterleri [6] 
Üç ay veya daha uzun süreyle 
Karında rahatsızlık hissi veya ağrının her ayın en az üç günü boyunca 
Defekasyonla rahatlama 
Gaita șekilindeki değișiklik ile ilișkili 
Defekasyon sıklığı ile ilișkili olması
 
Batı toplumlarının genel populasyonundaki İBS sıklığı çeșitli çalıșmalarda 
farklı ölçütlerin kullanılmıș olmasına da bağlı olarak %10 dolayında belirtilmiș 
olup kadınlarda erkeklere oranla iki veya üç kat daha sık gözlenmektedir; 
ancak Türkiye’de yapılan iki çalıșmada kadınlardaki sıklık %7,4 ve %12,4  ola-
rak bulunmuștur.[4,7,8] İBS’nun yaygın görülmesi ve hastaların sıkça doktor 
bașvurularında bulunması İBS üzerindeki ilgiyi artırmıștır.[1] 
İBS’nun çok sayıda nedeni olabileceği ve patofizyoloji için önerilen etken-
lerin aynı anda etkili olabileceği düșünülmektedir.[4] İBS’nun etyolojisinde rol 
oynadığı öne sürülen etkenler arasında genetik, barsak enfeksiyonları, barsak-
ta bakterilerin așırı üremesi, sitokin yanıtında artıș ve enflamasyon, serotoni-
nerjik ișlevlerde düzensizlik ve psikososyal etkenler yer almaktadır. [4,9,10] 
Psikiyatrik rahatsızlıklarla İBS arasındaki ilișki uzun zamandır bilinmekte ve 
bu konudaki çalıșmalar sürmektedir.[11] İBS olan hastalarda major depresif 
bozukluk (MDB) ve anksiyete bozukluklarının sıklığının arttığı bildirilmekte-
dir.[12] Ayrıca, MDB tanısı almıș olan hastalarda da İBS ek tanısının sıkça 
görüldüğü saptanmıștır. [3] İBS ve depresyonun sıklıkla birlikte görüldüğüne 
ilișkin epidemiyolojik kanıtlara karșın aradaki ilișkinin doğası tam olarak 
aydınlatılabilmiș değildir.  İBS ile psikiyatrik rahatsızlıkların sıkça birlikte 
görülmesi sempatik etkinlikteki artıș ile açıklanmaya çalıșılmıștır.[12,13] 
Bu yazıda İBS ile depresyon arasındaki ilișkiye dair kanıtlar ele alınacak, 
önerilen ortak patofizyolojik düzenekler gözden geçirilerek tedaviye yönelik 
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yaklașımlar tartıșılacaktır. Bu iki rahatsızlığın sıkça birlikte görülmesi nedeniyle 
psikiyatri hekimlerinin İBS konusunda daha fazla bilgi sahibi olması, MDB 
tedavisinde klinisyenin elini güçlendirecek ve hastanın yașam kalitesini 
artıracaktır. 
Depresyon ve İBS Birlikteliği  
MDB seyrinde barsak alıșkanlığında değișiklik olduğu ve hatta İBS’nun da 
sıkça görüldüğü bilinmektedir.[3] Tollefson ve arkadașları MDB tanısı alan 
hastaların %30’unda İBS ölçütlerinin karșılandığı; buna karșılık psikiyatrik 
açıdan sağlıklı kontrol grubunda İBS oranının %11’de kaldığını bildirmișlerdir. 
[14]  Masand ve arkadașları da MDB hastalarında Tollefson’a benzer șekilde 
İBS sıklığını %27 olarak saptamıș, kontrol grubundaki İBS oranı ise %3’te kal-
mıștır. [15] Masand ve arkadașlarının yaptıkları bașka bir çalıșmada distimi 
zemininde gelișmiș major depresif bozukluk (çifte depresyon: double 
depression) tanılı hastalarda ise İBS tanısının sıklığı %58’e ulașırken kontrol 
grubundaki oran yine %3 ile sınırlı kalmıștır. [16] 
Depresyona İBS’nun sıkça eșlik etmesinin yanısıra İBS tanılı hastalarda da 
MDB ektanısı oldukça yaygındır ve bu birliktelik kültürel farklılık gösterme-
mektedir. [3,17-22] Nitekim yaptığımız bir çalıșmada İBS hastalarındaki MDB 
tanısının sıklığını %69 olarak saptanmıștır. [22] Mayer ve arkadașları ile Creed 
İBS’nun erken döneminde İBS ile anksiyetenin, uzun döneminde ise depres-
yonun birliktelik gösterdiğini belirtmiștir.[23-24] Eldeki epidemiyelojik verile-
re karșın, depresyon ve anksiyete bozuklukları ile birlikte görülen İBS’nun, 
hastaların daha sıklıkla yardım aramasına yol açtığı ve çalıșmalara alınan has-
taların bu özellikleri nedeniye çalıșmalarda saptanan oranların yanıltıcı olabi-
leceği de öne sürülmüștür.[1,24]  Nitekim İBS nedeniyle tedavi arayıșında olan 
hastaların %50’den fazlasında depresyon ve anksiyete bozukluğunun da 
bulunduğu iddia edilmiștir.[25] 
İBS’nun ağrılı ve kronik bir hastalık olmasının İBS ile MDB’un sıkça birlikte 
görülmesinde rol oynadığı düșünülebilir. Ancak Henningsen ve arkadașları 
İBS’nun da içinde bulunduğu dört somatik-ișlevsel hastalığın (İBS, ülsersiz 
dispepsi, fibromyalji ve kronik yorgunluk sendromu) anksiyete ve depresyon-
la ilișkisinin araștırıldığı ayrıntılı bir meta-analizde bu görüșün doğru olmaya-
bileceğini belirtmișlerdir.[26] Henningsen ve arkadașlarının meta-analizinden 
elde edilen sonuçlar șu șekilde sıralanabilir: 
1.  Somatik-ișlevsel rahatsızlıklardaki yardım arama davranıșının depres-
yon ile ilișkili olmadığı fakat anksiyete ile ilișkili olduğu 
2.  Tıbbi olarak açıklanamayan belirtiler, çoğunlukla bir psikopatolojiye 
eșlik etmediğinden bu belirtilerin kabaca “anksiyete veya depresyonun 
bedensel yansımaları” olarak değerlendirilmelerinin yanlıș olduğu 
3.  Tıbbi olarak açıklanabilir yakınmaları olan vakalarda da ağrı ve kronik 
hastalık söz konusu olduğu halde anksiyete ve depresyonun daha sık-
lıkla ișlevsel hastalıklara eșlik etmesinin ișlevsel hastalıklarda görülen 
anksiyete ve depresyonun sadece ağrı ya da kronisite ile açıklanması-
nın doğru olmadığı. EKER ve EKER 
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Bu sonuçlardan yola çıkarak Henningsen ve Herzog, İBS’nun da içinde yer 
aldığını iddia ettikleri, somatoform bozuklukların bir tür içsel algı 
(introception) bozukluğu olduğunu ve bedenin fizyolojik durumunun algı-
lanmasındaki bir bozukluktan kaynaklandığını öne sürmüșlerdir.[27]. 
İBS ile depresyonun yakın ilișkisine dair klinik kanıtlar bu iki rahatsızlığın 
altında yatan patofizyolojik düzensizliklerin bazı noktalarda kesiștiklerini dü-
șündürmektedir. Yazının devamında bu kesișim noktaları ele alınacaktır. 
İBS ve MDB’un Kesișen Nöroanatomik Dizgeleri 
Henningsen ve Herzog’un depresyon ve İBS ilișkisine dair çıkarımları dikkate 
alındığında iki rahatsızlığın altında yatan ortak nöroanatomik dizgeler daha 
çok önem kazanmaktadır. Ayrıca, psikolojik durumların mide ve barsaklar 
üzerine etkileri de yüzyıllardır bilinmektedir. Nitekim, “sıkıntıdan  șișmek”, 
“korkudan altına kaçırmak”, “midesine yumruk yemiș gibi hissetmek” benzeri 
günlük kullanımda olan, sadece mecazi anlam tașımayan ve fizyolojik kökeni 
olan durumlar emosyonlarla gastrointestinal (Gİ) kanalın ne kadar yakından 
ilișkili olduğunu göstermektedir. 
Duyguların sindirim organları üzerine etkisini deneysel bir șekilde araștı-
ran ilk kiși büyük bir olasılıkla Beaumont’dur.[5] Beaumont 1833 yılında yayın-
lanan yazısında bir savaș yarası nedeniyle açık mide fistülü olan Alexis St. 
Martin isimli bir asker üzerindeki gözlemlerinden söz etmiștir. Beaumont’un 
notlarında, hasta kızdırıldığı takdirde safra akıșının hızlandığı belirtilmiștir.[5] 
Emosyonların bedenle ilișkisine dair çalıșmalarda James ve Lange öncü rol 
oynamıștır ve “emosyonların aslında emosyonel bir uyarana karșı gelișen 
bedensel değișikliklerin algılanmasından bașka bir șey olmadığını” 1880’lerde 
ifade eden James-Lange kuramı yeni geliștirmelerle halen güncelliğini koru-
maktadır. Kurama en büyük katkı MacLean’den “limbik sistem” tanımlaması 
ile gelmiștir. MacLean dıș dünyada gelișen olayların bedenden gelen bilgilerle 
birleștirilerek emosyonların oluștuğunu öne sürmüștür. [28] 
Güncel kuramlarda olumlu ya da olumsuz emosyonel değeri olan bir uya-
ranla karșılașıldığında korteksin diğer bölgeleri uyaranı ișleyemeden amigdala 
uyarılır ve beyin sapı ile hipotalamus üzerinden bedensel değișiklikler tetikle-
nir. [29] Bu sırada orbitofrontal korteks ve anterior singulat korteks de uyaranı 
ișlemeye bașlar ve hippokampus, amigdala ve ventral stiatumdan uyarana 
ilișkin anlık ve bellekteki bilgiler çağırılırak ișlenir.[28-30] Gelișen bedensel 
değișiklikler yine beyin sapı ve hipotalamus tarafından alınarak bedenin bi-
rinci sıra temsilleri beyin sapı ve insulada olușturulur.[31] Bu temsiller medial 
parietal kortekse ve anterior singulat kortekse iletilerek ikinci sıra bedensel 
temsiller olușturulur.[31] Anterior singulat korteks orbitofrontal korteks ve 
amigdaladan gelen bilgilerle bu bedensel temsilleri bağlam (context) ile 
uyumlu olarak ișler ve emosyonun ne olduğu konusunda bilinç düzeyinde bir 
değerlendirme elde edilmiș olur. [28-31] Bu yaklașıma göre aynı uyaran deği-
șik bağlamlar çerçevesinde birbirine zıt emosyonlar uyandırabilir. [28] 
İBS ile emosyonların ilișkisi açıklamak üzere yukarıda bahsedilen limbik 
sisteme denk düșen “emosyonel motor sistem” önerilmiștir. Emosyonel mo-
tor sistem, organizmanın homeostazına yönelik tehdit algılandığında devreye DEPRESYON ve İRRİTABL BARSAK SENDROMU 
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giren somatik, otonomik, anti-nosiseptif ve endokrin yanıtları düzenleyen bir 
dizi paralel yolaktan olușmaktadır. Bu yolakta norepinefrin ve serotonin (5-
HT) kadar kortikotropin salgılatıcı faktör (KSF: CRF) de rol oynamaktadır. İBS 
gibi ișlevsel Gİ rahatsızlıklar yanısıra panik bozukluk gibi psikiyatrik rahatsızlık-
larda viseral afferent yolağın yüksek duyarlılığı veya viseral afferent girdinin 
santralde yükseltilmesi (amplifikasyon) sonucu bazı viseral uyaranların artmıș 
șekilde algılandığından söz edilmektedir. [24] Kolondaki distansiyon deneysel 
olarak artırıldığı takdirde locus ceruleusun (LC) ateșleme hızı ve bunun sonu-
cunda sempatik deșarj ile santral sinir sisteminin uyarılması artmaktadır.[32] 
Bu durumda santral sinir sisteminin uyarılmıșlığındaki artıș Gİ rahatsızlık ve 
motilite artıșı șeklinde gözlenebilirken Gİ rahatsızlık (kramp ve ağrı) da LC’a 
ulașan girdiler aracılığı ile santral sinir sistemini uyarabilmektedir.[33]  
İBS Depresyona Neden Olabilir mi? 
Bu soruya yanıt vermeden önce İBS’nun altında yatan korteks dıșı dizgeleri 
tanımlamak yararlı olacaktır. Bu amaçla barsak, medulla spinalis ve subkortikal 
yapıların etkileșiminden söz edilecektir. 
Pek çok İBS hastasının mukozasında aktive olmuș bağıșıklık sistemi hücre-
lerinin sayısında artıș olduğu ve yangının (inflamasyon) düșük düzeyde de 
olsa İBS’na eșlik ettiği bilinmektedir. [9,33,35]  Mast hücrelerinden salgılanan 
bazı mediatörlerin sinir ve kas ișlevlerini değiștirebilmesi nedeniyle bu hücre-
ler İBS patofizyolojisi için önemli adaylar arasına girmiștir.[10] Piche ve arka-
dașlarının yaptıkları önemli bir çalıșmada barsak mukozası düzeyinde İBS ile 
depresyon ilișkisi aydınlatılmaya çalıșmıștır. [10] Çalıșmaya alınan İBS hastala-
rı, sağlıklı bireyler ve İBS yakınmaları olmayan depresif/tükenmiș hastaların 
mukoza örnekleri karșılaștırılmıștır. İBS hastalarında düșük düzeyde yangısal 
değișiklikler olduğu, mast hücre sayısının da İBS hastalarındaki tükenmișlik ve 
depresif yakınmaların șiddeti ile ilișkisi olduğu gösterilmiștir. Bununla birlikte 
İBS yakınmaları olmayan depresyon hastalarındaki barsak mukozası, yangısal 
açııdan sağlıklı kontrollerden farklı bulunmamıștır. Stresin hayvan modelle-
rinde Gİ sistemdeki yangısal yanıtı tetikleyebildiği ve intestinal geçirgenliği 
(permeabilite) artırdığı gösterilmiștir.[36-38] Depresyonun yangıyı tetikleme-
sinin yanısıra yangısal mediatörlerin de depresyonu șiddetlendirebildiği, 
depresyonda sitokin düzeylerinin artmıș olduğu bilinmektedir. [39-41] Buna 
karșın Piche ve arkadașlarının çalıșmasında sadece depresyonu olan hastalar-
da kolon mukozasında yangı gözlenmemesine karșılık depresif yakınmaları 
olan İBS hastalarında barsak mukozası yangısının gözlenmesi stresin tek bașı-
na yangıyı tetiklemeye yetmediği șeklinde yorumlanmıștır. Nitekim Varghese 
ve arkadașlarının yaptıkları fare çalıșmasında benzer sonuçlar elde edilmiș ve 
yangıya yatkınlığın antidepresanlarla düzeltilebildiği gösterilmiștir.[42] 
İBS’de gözlenen düșük düzeyde yangı ile ilișkisi olan bir bașka aracı da 
serotonindir. Konstipasyonun daha baskın olduğu  İBS hastalarında plazma 
serotonin düzeylerinin düșük, diarenin daha baskın olduğu İBS hastalarında 
ise plazma serotonin düzeyleri yüksek bulunmuștur.[43] Serotonin Gİ kanalda 
sekresyonu uyarır, afferent sinirleri etkinleștirir ve distansiyona yanıt olarak 
gelișen peristaltik hareketlere aracılık eder. Serotoninin barsak enfeksiyonu EKER ve EKER 
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durumlarındaki artıșı enfeksiyon etkeninin hızlıca barsaktan uzaklaștırılmasını 
sağlamaya yönelik bir savunma düzeneği olarak düșünülebilir. İBS’nun %25 
oranında bakteriyel gastroenteritleri takiben gelișebildiği bilinmektedir.[1] 
Serotoninin Gİ kanaldaki en önemli kaynağı enterokromaffin hücrelerdir. [44] 
Enfeksiyon sonrası İBS gelișmiș hastaların biyopsilerinde lenfositlerle birlikte 
enterokromaffin hücre artıșı olduğu görülmüștür.[45] Enterokromaffin hücre 
artıșının T  lenfosit etkinliği aracılığı ile geliștiği bilinmektedir.[46,47] 
İBS belirtilerinin mukozal yangı ve mast hücresi etkinliği ile ilișkisine dair 
kanıtlar arttıkça barsaktan ağrı matriksine (insula, dorsal anterior singulat 
korteks ve talamus) uyarıları tașıyan spinal afferentler de daha çok önem 
kazanmıștır. Öyle ki omuriliğe ulașan artmıș rektal afferent uyarım engellenir-
se İBS’nin klinik belirtilerinin ortadan kalktığı gösterildiğinden İBS’ndaki birin-
cil bozukluğun rektal așırı-duyarlılıkla (hyper-sensitivity) ilișkili lumbosakral 
așırı-uyarılabilirlik (hyper-excitability) olduğu öne sürülmüștür.[48] Nitekim, 
sağlıklı kișiler rektal gerginliği (distansiyon) rektal ve suprapubik bölgelerde 
hissederken; İBS olan hastalar bu alanlara ek olarak daha yukarı abdominal 
dermatomları da içine alacak șekilde rektal gerginliği hissetmișlerdir.[49] Bu 
nedenlerle İBS hastalarının Gİ spazm ve gerginlik gibi ağrılı durumlara karșı 
daha hassas oldukları düșünülmektedir. Gİ a ğrı duyusu spinotalamik ve 
spinoretiküler yolaklar aracılığı ile tașınır. Spinotalamik yolak (medulla 
spinalis-talamus-insula-parietal duyusal korteks) ağrının yeri, sınıflaması ve 
șiddetinin değerlendirilmesine ilerlerken; spinoretiküler (medulla spinalis-
medulla-pons-prefrontal korteks) yolak ağrı çekmeyi ve emosyonel içeriğinin 
değerlendirilmesine ilerler.[49] Anterior singulat korteksin ağrıya yanıt olarak 
beliren etkinliğinin sağlıklı bireylere göre İBS hastalarında daha fazla geliștiği 
ve bu yanıtın öznel ağrı hissi ile doğru orantılı olarak arttığı Mertz ve arkadaș-
larının yaptığı bir ișlevsel manyetik rezonans görüntüleme çalıșmasında gös-
terilmiștir.[50]  
İBS patofizyolojisinde rol oynayan viseral hipersensitiviteden kısmen de 
olsa somatostatin, nörokininler (substans P, nörokinin A ve nörokinin B) ve 
KSF’ün sorumlu olduğu öne sürülmektedir.[51] Somatostatin ve nörokininler 
ile reseptörlerinin hem Gİ kanal hem de viseral ağrı iletiminden ve değerlen-
dirmesinden sorumlu alanlarda (medulla spinalisin dorsal boynuzu, beyin 
sapı ve limbik sistem) bulunması dikkatleri bu mediatörler üzerine çekmiștir. 
Somatostatin agonistleri ile nörokinin reseptör antagonistleri İBS tedavisinde 
umut vaat etmektedir. 
Kolon mukozasındaki yangı veya viseral așırı-duyarlılık görülen herkeste 
neden İBS gelișmemekte veya İBS gelișen tüm hastalarda neden depresyon 
görülmemektedir? Bu sorunun olası yanıtları arasında bireysel diyet farklılıkla-
rı, genetik nedenler, barsak enfeksiyonları ile karșılașma sıklığı ve anksiyete ile 
depresyona yatkınlık sayılabilir.[1,4]  İBS ile MDB arasındaki patofizyolojik 
bağlantı özetlenecek olursa kolon mukozasından anterior singulat kortekse 
uzanan bir yol önerilebilir. Stresle veya enfeksiyonlarla tetiklenen mukozal 
yangı sonucu dolașımdaki sitokin düzeyleri artar. Mukozal yangı 5-HT3 resep-
törü, KSF1 reseptörü, somatostatin reseptörü ve nörokininler aracılığı ile olan 
viseral duyu iletimindeki dengesizlik nedeniyle lumbosakral așırı-uyarılmıșlığa DEPRESYON ve İRRİTABL BARSAK SENDROMU 
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neden olur. Medulla spinalisten spinotalamik yolağa ulașan ağrı bilgisi 5-HT3 
reseptörü, KSF1 reseptörü ve nörokininler aracılığı ile abartılı olarak algılanır. 
Aynı zamanda spinoretitüküler yolaktan prefrontal kortekse ulașan ağrı bilgisi 
de bağlamla ilișkili olarak ağrı deneyiminin değerlendirilmesine yol açar. 
Endojen ağrı baskılama sistemindeki yetersizlik ile emosyonel motor sistem 
harekete geçmektedir. [24,49] Emosyonların olușmasında sözü edilen James-
Lange kuramı hatırlanacak olursa (bedensel duyunun emosyonun kaynağı 
olması) bu tepkimelerin sonucunda ağrı hissinin bağlam ve kișinin depresyo-
na yatkınlığı çerçevesinde MDB ile olan ilișkisi daha kolay anlașılacaktır. Yuka-
rıda bahsedilen nöronal dizgeler ve mediatörlerin depresyonla ilișkisi 
gözönüne alındığında en azından bazı İBS hastalarındaki depresyonun doğ-
rudan İBS’nin altında yatan patofizyolojiden kaynaklandığını öne sürmek çok 
da yanlıș olmayacaktır. Eșlik eden depresyonun İBS hastalarında belirtilerin 
daha șiddetli hissedilmesi ve yardım arama davranıșını artırarak doktor bașvu-
rularına neden olması bu sonucun önemini artırmaktadır.[1,24] 
İBS’nun eșlik ettiği MDB’un sağaltımı 
Major depresyon sağaltımında kullanımı yaygın olan antidepresanların yuka-
rıda belirtilen İBS - MDB birlikteliği de gözönüne alındığında İBS’nda da ișe 
yaraması beklenebilir. Buna karșılık  İBS’nda antidepresan ilaçların etkinliği 
tartıșmalıdır.[52] Yine de depresyonla birlikte görülen İBS’nda ilk seçenek 
tartıșmasız antidepresanlar olmalıdır. Bu durumda önceliğin seçici serotonin 
geri-alım inhibitörlerine (SSGİ) verilmesi önerilmekte ise de  depresyonun 
niteliği ve ağırlığı d a  g ö z ö n ü n e  a l ınarak trisiklik antidepresanlar (TSA) ve 
serotonin-noradrenalin geri-alım inhibitörleri (SNGİ) de tercih edilebilir. 
TSA’ların Gİ belirtilerin stres ile ilișkili algısında düzelmeye yol açtığı, ağrı du-
yusunu azalttığı ve uykuyu restore ettikleri gözönüne alınarak İBS’nda kulla-
nımı önerilmektedir. [51,53,54] Bununla birlikte İBS hastlarının TSA’ların yan 
etkilerinin fazlalığı ve İBS hastalarının viseral așırı-duyarlılığı bilindiğinden İBS 
için önerilen TSA dozlarının antidepresan etkinlik için gereken dozların çok 
daha altında (10 mg/gün kadar düșük dozlar) olduğu dikkate alınmalıdır. [51] 
KSF1 reseptör antagonisti ve nörokinin (NK) 1 reseptör antagonisiti gibi 
anksiyolitik ve antidepresan etkileri olması beklenen ancak henüz geliștirilme 
așamasında olan ilaçlar ile ülkemizde bulunmayan buspiron ve klonidin de 
tedavi seçenekleri arasında yer almaktadır. [51,55-60] Benzodiyazepinlerin ise, 
uzun süre İBS sağaltımında önde gelen ilaçlar arasında yer almalarına karșın 
bağımlılık gelișmesi, çekilme belirtileri, etkinliğinin sınırlı olması ve sedasyon 
yan etkisi gibi nedenlerle kullanımı önerilmemektedir. [51] 
İBS tedavisinde farmakoterapi yanısıra diyet alıșkanlığının düzenlenmesi, 
destekleyici veya bilișsel davranıșçı terapiler, uyku kalitesinin artırılması ve 
hipnoz gibi tedavilerin de yararlı olabileceği bildirilmiștir. [1,4,25] 
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Sonuç 
İBS’nun psikiyatrik rahatsızlıklara eșlik ettiği uzun süredir dikkati çekmektedir. 
Depresyon ile İBS birlikteliği İBS’nun yalnızca kronik bir hastalık olmasından 
ya da sürekli ağrı hissine yol açması veya yașam kalitesini düșürmesinden 
kaynaklanmamaktadır. Gözlenen bu komorbidite, bazı İBS hastalarının limbik 
sistemlerinin kalıtsal ya da gelișimsel olarak viseral așırı-duyarlılığa karșı ver-
dikleri tepki olarak da değerlendirilebilir. Bu tepkinin içinde serotonin, 
norepinefrin, kortikotropin salgılatıcı faktör, nörokininler, somatostatin ve 
sitokinler yer almaktadır.  İBS ile depresyonun birlikteliğinde öncelikle 
antidepresanlara yer verilmesi ile diyet ve defekasyon alıșkanlıklarının gözden 
geçirilmesi yararlıdır. Depresyona sıkça eșlik eden ve yașamı güçleștiren bir 
rahatsızlık olan İBS’nun psikiyatri hekimlerince tanınması İBS’nun eșlik ettiği 
depresyon tedavisinde bașarı șansını artıracaktır. 
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